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ÖSSZEFOGLALÁS
A Hailey-Hailey betegség (familiaris benignus pemphi-
gus) ritka, változó expresszivitású betegség, amelynek
hátterében az ATP2C1 gén haploinsufficienciája áll. A fo-
lyamat a traumának kitett területeken jelentkezik, de köb-
nerezhetô kontakt szenzibilizáció útján is. A betegség
hosszú távú tünetmentesítése nem megoldott.
A szerzôk három beteg esetét mutatják be, ahol az egyik
leggyakoribb kontaktallergén, a nikkel mellett HgCl2 és
perubalzsam érzékenység, ill. cutan infectiok is szerepel-
nek a kiváltó tényezôk között. Tartós tünetmentességet
mindhárom betegnél szigorú nikkel diétával tudtunk elérni. 
A táplálkozás során elfogyasztott nikkel egyrészt az iz-
zadással és vizelettel eliminálódik, másrészt maga az izza-
dás korróziós hatása szabad nikkel ionok felszabadulásá-
hoz vezet, további percutan szenzibilizációhoz vezetve.
Betegeink tartós tünetmentessége alapján a nikkel diéta –
igazolt szenzibilizációnál – hasznos kiegészítô terápiának
bizonyult, mely a számos mellékhatással járó lokális vagy
parenteralis kezeléseket kiválthatja. 
Kulcsszavak: 
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SUMMARY
Morbus Hailey-Hailey (chronic benign familial
pemphigus) is a rare genodermatosis with different
expressivity, caused by the haploinsufficiency of ATP2C1.
It develops typically at sites of trauma but can be
köbnerised by contact sensibility also. Therapies of the
condition are only ablative and have many side effects
with high recurrence rates. 
We present the case of three patient with Hailey-Hailey
disease where the provoking factors were contact
sensibilisation (with agents as: nickel, HgCl2 and balsam
of Peru) along with cutaneous infections. Nickel and
balsam free diet resulted complete recovery and no
relapses for a long term period.
Based on our patient’s long term symptom free period
we can assume that in case of proved nickel and balsam
of Peru sensibilisation, diet is a useful adjuvant treatment
for Hailey-Hailey disease, replacing traditional local or
parenteral treatment with numerous side effects. 
Key words: 
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A familiaris benignus krónikus pemphigust (Morbus Hai-
ley-Hailey – MHH) elsônek 1939-ben a Hailey testvérek
(William Howard és Hugh Edward) írták le. 
A betegség hátterében az ATP2C1 gén haploinsufficien-
ciája áll. Az ún. MHH régió a 3q21-24 kromoszóma terü-
leten helyezkedik el, mutációja a Golgi asszociált kal-
cium-magnézium pumpa, a Ca2+/Mg2+ ATP-áz (hSPCA1)
diszfunkcióját okozza. A következményes intracellularis
kalcium szint csökkenés, posttranslációs modifikációkat
okoz a Golgiban a membrán asszociált és az epidermalis
sejt adhézióban szerepet játszó proteinekben, így pl. a
desmosomális komponensekben. Mindez a keratinocyta
terminális differenciációjához, abnormális adhéziós pro-
teinek produkciójához, csökkent sejt-sejt adhézióhoz és
acantholysishez vezet. A pumpa gyakorlatilag az összes
szövetben megtalálható, de megfelelô kompenzáló me-
chanizmus nélkül egyedül a keratinocytában van jelen (7,
9, 13, 15).
Az irodalom szerint a kor, recidíva arány, súlyosság
vagy progresszió tekintetében nincs összefüggés a geneti-
kai háttér, az egyes mutációk típusa és a klinikum között.
Mindez azt sugallja, hogy a genetikai modifikációk vala-
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mint a környezeti faktorok nagy szerepet játszanak a be-
tegség kialakulásában (15).
Külsô tényezôk, pl. UV fény, közvetlenül csökkentik az
hSPCA1 expressziót: IL-1, 6, 8, TNF alfa közvetítésével
az ATP2CA1 mRNS downregulációjával. A gén haploin-
sufficienciája miatt ennek köszönhetô, hogy egyes külsô
hatások, pl. dörzsölés, izzadás, vagy fény hatására jelent-
keznek elôször a tünetek, viszonylag késôn, a 3. 4. évti-
zedben (9, 15).
Elsô tünetként a predilekciós területeken (nyak, axilla,
inguina, perineum) viszketés kíséretében laza falú bul-
lák, vagy vesiculák alakulnak ki a reakciómentes bôrön.
A gyors erodálódás miatt macerált, vagy pörkkel fedett
erosiok alakulnak ki. A vaskos pörkképzôdés impetigo
klinikai képére emlékeztethet. A léziók nedvedzenek,
odorosusak, fájdalmas fissurákkal tarkítottak. Esetenként
aktív gyulladásos udvarral körülvett, száraz, varral fedett
circiner, bizarr alakú plakkok dominálják a klinikai ké-
pet (7, 8, 9).
A betegség expressziója változó, az enyhe ekzemától, a
kiterjedt, törzsre lokalizálódó, hypertrophiás, odorosus
plakkokkal és fájdalmas fissurákkal tarkított forma is
megjelenhet. Az expresszivitás és a genetikai háttér között
összefüggést eddig nem igazoltak (7, 9).
A léziók jellemzôen mindig ugyanazon a helyen jelent-
keznek. Az intertriginosus terültek (axilla, nyak, periana-
lis régió vagy lágyék) sokkal gyakrabban érintettek, rit-
kábban a fejbôr, a könyök, a térdhajlat vagy a törzs is.
Nôkben az elváltozások gyulladásra hajlamosabbak, de a
gyógyulás mindkét nemnél heggel, gyakran hiperpigmen-
tációval történik. A minimális klinikai formákat gyakran
kíséri, de csupán egyetlen tünetként is jelen lehet az ún.
longitudinalis paronychia, a körmök hosszanti irányú fe-
hér csíkozottsága (7, 11).
A betegségre fôként a bôr érintettsége jellemzô, de ext-
racutan manifesztációt (Burge, 1992) is közöltek, a nyál-
kahártya érintettség azonban nagyon ritka (conjunctiva,
oralis-, oesophagealis mucosa, vulva). Egy esetben beszá-
moltak disszeminált léziókhoz társultan kialakuló akut
májelégtelenségrôl is (9, 13, 15, 17).
A szövettani képre intraepidermalis acantholysis jellem-
zô: a suprabasalis keratinocyták adhéziója megszûnik, de
a statum basale intakt. Az érintetlen stratum basale kerati-
nocytái „omladozó téglafalként” („dilapidated brick
wall”) határolják az intraepidermalis rést a dermisben. Jel-
lemzô az enyhe dyskeratosis, ill. a superficialis dermisben
a perivascularis kereksejtes infiltráció (7). Elektronmik-
roszkóppal jól láthatóak a desmosomáktól visszahúzódó
perinuclearis keratin filamentum agregatumok (9).
A terápiában fôként a tüneti kezelés dominál. Elsôsor-
ban a másodlagos bakteriális felülfertôzôdés megoldása
szükséges. Antibiotikum választásnál javasolt a staphylo-
gen törzsek elleni kezelés. Terápiarezisztens esetekben lo-
kális, intralézionális vagy szükség esetén per os kortikosz-
teroid, cyclosporin, dapson, methotrexat, thalidomid, ale-
facept vagy retinoid terápia választandó. Az akut fellángo-
lás kezelése után jó fenntartó terápiának bizonyult a loká-
lis tacrolimus, ill. alternatív terápiaként az intralézionális
botulinum toxin A. Photodynamiás terápia mellett nem
észleltek megfelelô javulást, és a folyamat fájdalmassága
miatt a compliance sem megfelelô. Sebészi beavatkozás-
ként dermabrasio, CO2- vagy Erbium:YAG lézeres keze-
lés, skingrafting alkalmazásáról közöltek kedvezô tapasz-
talatokat (7, 10, 12, 14).
A betegség kezelése, hosszú távú tünetmentesítése je-
lenleg nem megoldott: hónapokig, vagy akár évekig tartó
remisszió után hirtelen, rohamokban jelentkezô exacerba-
tio alakul ki (15). A Köbner jelenség miatt, nem specifi-
kus inger hatására (cutan infectio, trauma, UV expozíció,
izzadás, dörzsölés) specifikus bôrjelenség, MHH alakul ki
(2, 7, 8, 18, 19). A fentiek mellett – ugyancsak Köbner ha-
tásra – a kontakt szenzibilizáció szintén kiválthatja a tüne-
teket, amely MHH-ban a csökkent barrier funkciónak kö-
szönhetôen a kezelés során alkalmazott lokális szerekre is
kialakul, terápia rezisztenciához, vagy progresszióhoz ve-
zetve (1, 2, 7, 8, 9, 18, 19).
A kontakt szenzibilizáció ismert köbnerezô szerepe el-
lenére – amely egyéb autoimmun hólyagos bôrbetegsé-
geknél is ismert (formaldehid, methilchlor isothiazolino-
ne, fahéj aldehid, fahéj alkohol expozíció kiváltotta bullo-
sus pemphigoid; 1-3 dichlorpropene, benzoin tinctura, pe-
sticide, chromium sulphat expozíció kiváltotta pemphigus
vulgaris) – az epicutan tesztelést MHH esetén kevés klini-
kai esetben közölték (1, 8, 16, 18, 19).
Az epicutan tesztelést a szakirodalom csak súlyos klini-
kai indikáció esetén javasolja, tekintettel a teszt során po-
tenciálisan kialakuló súlyos akut exacerbatiora: a pozitív
reakciókban típusos MHH tünet alakul ki, mind klinikai-
lag mind szövettanilag mutatva a betegség jellemzôit. A
kórkép allergológiai tesztelése során a tesztsor felragasz-
tása kiváltotta irritáció nem specifikus Köbnerként is fel-
léphet. Ennek megfelelôen a lelet relevanciájának megíté-
lése csak megfelelô szakmai gyakorlattal lehetséges, az ir-
ritatív reakciók kizárása, ill. egyéb relevancia megítélése
szempontjából (1, 2, 8, 16).
Kontaktérzékenység igazolása esetén a kiváltó anyag
eliminációja szükséges. Amennyiben csak és kizárólag
percutan expozíció történik a kérdéses anyaggal, a követ-
kezetes elimináció megoldható, és tartós tünetmentesség-
hez vezet. Azonban egyes allergének – így a nikkel és a
perubalzsam is – nemcsak bôrön keresztül, hanem oráli-
san is felvételre kerülnek, és eliminációjukhoz alimentáris
megszorításokra is szükség van. 
Az alább bemutatott három betegünknél a kontakt szen-
zibilizáció következtében kialakuló, és szigorú eliminá-
cióra szûnô tünetekre kívánjuk felhívni a figyelmet. 
Esetismertetés
1. beteg:
A 38 éves nôbeteg 2008 augusztusában jelentkezett klinikánk
STD ambulanciáján, irritatív dermatitis beküldô diagnózissal. El-
mondása szerint a mons pubison és a törzsön kb. 6 éve recidiválnak
viszketô bôrtünetei, amelyre eddig csak lokális antiszeptikus, ill.
kortikoszteroid kezelést kapott, átmeneti eredménnyel. Családi
anamnézise negatív. Ambulanciánkon való megjelenését indokolta,
hogy a legutóbbi recidívára kapott lokális kortikoszteroid terápia
mellett a mons pubison lévô bôrtünetek fájdalmassá váltak, progre-
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diáltak, a labium majusokon erythemás alapon apró vesiculák jelen-
tek meg, a lágyéki nyirokcsomók fájdalmas megnagyobbodásával
kísérve (1. ábra). A látott klinikai kép alapján a beteget herpes simp-
lex anogenitalis diagnózissal kezelésbe vettük, napi 5 alkalommal
400mg acyclovir terápiában részesült. A vesiculák területérôl a ke-
zelés megkezdése elôtt vett HSV PCR pozitív eredményt adott. A
folyamat regrediált, és az érintett területeken maradványtünetként
fehéres, macerált plakkok jelentek meg (2. ábra). A klinikai kép fel-
vetette Morbus Hailey-Hailey (MHH) diagnózisát. Az elvégzett szö-
vettani vizsgálat során a hámban megfigyelhetô acantholysis, a
hámsejtek „omladozó téglafalhoz” hasonló illeszkedése, ill. a der-
misben jellemzô perivascularis kereksejtes beszûrôdés, egyértel-
mûen alátámasztotta a klinikai diagnózist. IF hisztológia kórjelzô
C3, IgM, IgG, IgA fluoreszcenciát nem jelzett. Epicutan tesztelés
során 48- és 72 órában nikkel, higany (II) amidochloratum, 72 órá-
ban higanyklorid, 24-, 48- és 72 órában amalgam szenzibilizáció
igazolódott. A pozitív reakció helyén a szenzibilizációnak megfele-
lôen típusos bôrtünet alakult ki, amelybôl az elvégzett szövettani
vizsgálat szintén igazolta az MHH diagnózisát. (3., 4. ábra). A beteg
amalgám töméseit szájsebészeti beavatkozás során eltávolították, e
mellett nikkel diétát vezettünk be. Lokálisan antimycotikus és inter-
mittens lokális kortikoszteroid kezelésben részesült. A nikkel diéta
mellett betegünk 6 hónapja tünetmentes.
2. beteg:
A 46 éves nôbeteg 2008 októberében jelentkezett klinikánk ambu-
lanciáján közel fél éve, az intermammalis ill. axillaris régióban
fennálló nedvedzô, terápia rezisztens plakkok miatt. A klinikai kép
alapján MHH merült fel, a diagnózist mind a szövettani kép, mind
az IF hisztológia alátámasztotta (5. ábra). Epicutan tesztelés során
korai perubalzsam, ill. 48- és 72 órában késôi nikkel szenzibilizáció
igazolódott. A pozitív nikkel reakció helyén típusos bôrtünet jelent
meg, amelybôl a szövettani vizsgálatot végeztünk, a látott acan-
tholysis, epidermalis résképzôdés és az „omladozó téglafalszerû”
hámsejtilleszkedés megerôsítette az MHH diagnózisát. A bôrtünetek
szárazon tartása, ill. a nikkel és perubalzsam elimináció és diéta
mellett a beteg per os lymecyclin terápiában részesült 2 hónapig. A
beteg 6 hónapja tünetmentes. 
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1. ábra
A labium maiusokon és a femorogenitalis hajlatban
erythemás alapon ülô vesikulák
2. ábra 
fehéres, macerált szélû, fájdalmas erosiók
4. ábra
A pozitív reakció helyérôl vett bioptátum
szövettani képe
5. ábra
Axillaris régióban nedvedzô erodált 
plakk
3. ábra
Az epicutan teszt a felhelyezés utáni 72h-ban
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3. beteg:
A 60 éves férfibeteg 31 éves korában észlelte elôször bôrtüneteit.
A családban, az egyenes ági rokonoknál ismert volt a MHH kialaku-
lása. A beteg tünetei a lokális kortikoszteroid és antibiotikus kezelés
mellett évekig csak minimális fellángolásokkal jelentkeztek. 30 év
helyi kezelés után észlelte elôször, hogy egyes kortikoszteroid ké-
szítmények használata után bôrtünetei fellángolnak, ill. bizonyos
kozmetikai készítmények szintén progressziót váltanak ki. Az MH
Központi Honvédkórház Ambulanciáján megjelenésekor az intertri-
ginosus területeken és a lábszárakon erythemás alapon ülô apró ve-
siculákat észleltek. Szövettani vizsgálat – acanthosis, hasadékképzô-
dés a stratum spinosumban ill. „omladozó téglafal” jelleg – alátá-
masztotta a MHH diagnózisát. Epicutan tesztelés során paraben mix,
colophonium késôi szenzibilizáció igazolódott: a pozitív tesztelési
helyeken, ill. a ragasztószalagnak megfelelôen bullosus reakció je-
lentkezett. A betegnél következetesen alkalmazott paraben eliminá-
ció – amely a lokális készítményekre is kiterjedt – tünetmentességet
eredményezett. 
Megbeszélés
A nikkel az egyik leggyakoribb kontaktallergén: kontakt
szenzibilizációja bôrbetegek tesztelésekor 14-21%-ig ter-
jedhet. Több allergiás reakciót okoz, mint az összes többi
fém együttvéve. Elsôsorban a vulkáni kôzetekben találha-
tó meg, ill. a talajban és ennek megfelelôen a természetes
vizekben. A legtöbb nikkelt a növények tartalmazzák, és
az ezt fogyasztó állatok húsa, azonban a növények nikkel
tartalma ötször magasabb. A talaj és következményesen a
növények nikkel tartalmát tekintve léteznek földrajzi, ill.
évszakhoz köthetô különbségek. Tavasszal és ôsszel pél-
dául a talaj nikkel szintje emelkedik (20, 21).
A nikkel szenzibilizáció kialakulhat percutan (ebben
fontos faktornak számít az egy egységnyi epidermiszre ju-
tó nikkel mennyisége, az érintkezô felület nagysága, és az
izzadság korróziós hatása), ill. nutritív módon. A gyako-
ribb hétköznapi nikkelforrást az elfogyasztott ételek jelen-
tik. Naponta átlagosan 300-600 µg nikkelt veszünk fel
táplálékkal, ennek 1-10% szívódik fel, majd a szérum al-
buminhoz kötôdik. Különösebb halmozást csak a pajzsmi-
rigy és a mellékvese mutat. Kiválasztása fôként vesén ke-
resztül és az epével történik, ill. – ami a MHH szempont-
jából a leglényegesebb- izzadtsággal (20, 21, 23).
A szakirodalom a nikkel diétát már javasolja perivulva-
ris dermatitis és pruritus vulvae terápiájában, amennyiben
a betegekben kontakt szenzibilizáció igazolható (3, 4, 5,
6). Ismert kéz-, ill. hajlati ekzemák, perivulvaris dermati-
tis p. o. nikkel-sulphat provokáció utáni fellobbanása, ko-
rábbi epicutan nikkel teszthely inflammatioja, Baboon
szindróma, vasculitis, erythema multiforme, vagy akár ur-
ticaria megjelenése. Ezekben a kórképekben a nikkel
megvonás klinikai tünetekre gyakorolt regressziós hatása
diéta vagy/és p.o. disulfiram – kelátképzô – adása után
mutatkozik meg (4, 5, 20, 21, 22, 23, 24, 25, 26).
Napi bevitelre számítva 25-35 µg nikkel a maximálisan
megengedett. A nikkel diéta elsô és legfontosabb lépése-
ként mellôzni kell a rozsdamentes acél konyhai felszere-
lést, fôként savas vegyhatású ételek fôzésekor. A reggeli
elsô csapvíz sem fôzésre, sem fogyasztásra nem alkalmas
az éjszaka során felhalmozódó nikkel tartalom miatt. Ma-
gas nikkel tartalmuk miatt kerülendôek a fémcsomagolá-
sú élelmiszerek (konzerv, margarin, tejpor, sütôpor, zse-
latin), zöldségfélék (spenót, leveszöldség, saláta, paradi-
csom, gomba, hagyma, spárga, bab, borsó, lencse, földi-
mogyoró, szójabab, csicseriborsó), a kakaóbab, csokolá-
dé, kávé és a tea. A malomipari termékek közül a korpa,
teljes kiôrlésû búza, gabona, rozs, zab nikkel tartalma
magas, illetve kerülni kell az aszalt gyümölcsöket, a
medvecukrot, és a multivitamin kiegészítôket is. Mérsé-
kelten fogyasztható az alkoholtartalmú italok közül: sör,
vörös bor, napraforgómag, mogyoró, marcipán, dió, para-
dicsom, hagyma, répa. Korlátlan mennyiségben fogyaszt-
ható a húsáru, fôként a baromfi, és a tojás, hal (kivéve:
tonhal, hering, kagyló), tej, ill. tejtermékek, rizs, finomí-
tott búza, kukorica, krumpli, káposzta, uborka, banán, al-
ma, citusfélék (maximum 3-4x hetente), ill. gyenge tea és
kávé (3, 4, 6, 20, 21).
A perubalzsam a Myroxylon pereirae fa természetes
gyanta balzsama, amelyet az elmúlt évekig antiszeptikus
és hámosító hatása miatt széles körben alkalmaztak se-
bek kezeléséhez, annak ellenére, hogy szenzibilizáló ha-
tását hámfosztott területen már az 1960-as évektôl leír-
ták. Manapság Európában a negyedik leggyakoribb kon-
takt allergénnek számít, a késôi típusú túlérzékenység
kiváltása mellett kontakt urticariát okozhat, allergiás és
irritatív alapon is. Növényi eredetû anyag, összetevôi kb.
60%-ban ismertek, önállóan is képesek kontakt szenzibi-
lizáció kiváltására. Legfontosabb összetevôi: benzoesav,
benzilalkohol, benzilcinnamat, benzilbenzoát, benzilfe-
rulát, fahéjsav, fahéjalkohol, koniferil-alkohol, koniferil-
benzoát, metilcinnamat, cisz/transz-neuridol és vanilin
(27, 28).
A szenzibilizáció kialakulhat kontakt expozícióval vagy
per os,  amelyet a perubalzsam széles körben történô fel-
használása is elôsegít. Egyrészt kozmetikai készítmények
illat- és konzerválószereként találkozhatunk vele, de szá-
mos élelmiszer is tartalmazza (27, 28, 29).
Perubalzsam szenzibilizáció esetén ismert a per os ex-
pozíció után fellobbanó szisztémás kontakt dermatitis,
Baboon szindróma, a korábbi pozitív epicutan teszt helyé-
nek ismételt inflammatioja, vesiculosus kéz ekzema, ano-
genitalis és axillaris ekzema, akár általános tünetekkel
(fejfájás, rossz közérzet, arthralgia, hasmenés, hányás) kí-
sérve (27, 28, 29).
A perubalzsam diéta eredményességét leírták krónikus
kéz ekzema, ill. ano-genitalis, axillaris dermatitisek ese-
tében, ill. ajánlják minden perubalzsam érzékenység
miatt kialakult dermatosisnál, ahol a perubalzsam kontakt
expozíció megszûnése nem hoz megfelelô terápiás ered-
ményt (28).
A diéta eredményességét átlagosan 1 hónap után írják
le, teljes tünetmentesség esetén a perubalzsam tartalmú
élelmiszereket egyenként, két-három nap különbséggel le-
het visszaállítani, szorosan követve a klinikai kép változá-
sát. Perubalzsam érzékenység esetén kerülendôek a követ-
kezô fogyasztási cikkek: citrus félék (gyümölcsök, lekvá-
rok, italok), ízesítôszerek (cukorkák, pékáruk, rágógumi,
fagylalt), fûszerek (fahéj, vanília, szegfûszeg, borsmenta,
ánizs, gyömbér, curry, ketchup, chili-szósz, barbecue
szósz, chutney), italok (bor, sör, gin, cola, vermouth, gyo-
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morkeserûk, illatosított tea), paradicsom, csokoládé, ka-
kaó, ecetes zöldség, fûszerezett hering, májpástétom, do-
hányáru, köptetôk és eugenol (27, 28, 29).
A MHH krónikus, recidívára hajlamos betegség,
amelynek hosszú távú tünetmentesítése egyelôre nem
megoldott. A folyamatra jellemzô izomorph bôrreakció
kontakt szenzibilizáció következtében a normál populá-
cióhoz képest gyakrabban alakul ki, a barrier funkció ká-
rosodásának köszönhetôen. 
A szenzibilizáló anyag eliminációja tünetmentességhez
és a recidívák ritkulásához vezethet, mint a 3. beteg eseté-
ben. Azonban egyes kontakt allergének nutritív allergén-
ként is szóba jönnek, szisztémásan provokálva a beteg tü-
neteit. Elsô két betegünknél két gyakori kontaktallergén, a
nikkel ill. perubalzsam érzékenység szerepel a kiváltó té-
nyezôk között, cutan superinfectiokkal társulva. Bete-
geinknél a nikkel és a perubalzsam szenzibilizáció rele-
váns voltát az allergének teljes eliminációja eredményezte
tünetmentesség is bizonyítja. 
Betegeink tartós tünetmentessége alapján kijelenthet-
jük, hogy a nikkel diéta – igazolt szenzibilizációnál –
hasznos kiegészítô terápia MHH-ben, és kiválthatja a
számos mellékhatással járó lokális vagy parenteralis ke-
zeléseket. 
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